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(g) Biophobe Polymere 

@ Die Erfindung betrifft Polymere mit antimikrobiellen Ei- 
genschaften bestehend aus 

a) 99-40 Gew.-% nicht funktionellen vinylisch polymeri- 
sierbaren Monomeren und 

b) 1-60 Gew.-% funktionellen vinylisch potymerisierbaren 
Monomeren der allgemeinen Forme! (I) 



(I) 



mit 



in 

CO 

a> 

CO 
CO 



[V - Ay- HSpU - N®(Rl)4-(m+t) - {R2)i • X 



V = Vinyl, (Meth}acroyi, Allyl oderStyryl ist, 
A = einer gegebenenfalls vorhandenen verknupfenden 
Einheit, die AlkyI, Aryl, ArylatkyI oder Hydroxyalkyl, wel- 
ch e auch durch Heteroatome, beispielsweise durch Hete- 
roatome in Urethan-, Carbonat-, Ester-, Amid- oder Ether- 
Gruppen, unterbrochen sein kann, wobei y = 0 oder 1 ist, 
HSp = ein hydrophiler Spacer der allgemeinen Formel 

(r) - (0-CH2-CH2)n - oder 

(ill - (0-CH2-CH(CH3))n - oder 

(iii) - {0-CH2-CH2)r - {0-CH2-CH(CH3))s 

mit n=r+s und mit n = 2 - 40, 

sowie m = 1, 2 oder 3 und R** = CH3, Ethyl od r Benzyl, = 
ein Alkylrest mrt 8-20 C-Atomen, wobei t = 1, 2 oder 3 ist. 
X ^ CI, Br, I Oder Alkylsulfat. 
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Beschreibung 

Die Erfindung betriffl Polymere mit antimikrobiellen Eigenschaften. Die erfindungsgcmaBen Polymere bestehen aus 
an sich bekannten vinylisch polymerisierbaren Monomeren, sowie aus Monomeren, bei denen mindestens ein langkelti- 
5 ger Alkylrest an eine quartemare Aimnoniumgruppe gebunden ist, die wiederum uber einen hydrophilen Spacer und ge- 
gebenenfalls eine verkniipfende Einheit mit einer V^nylfunktion verbunden ist. 

. - . . Stand der Technik • ' 

10 EPO 641 805 Al beschreibt Polymere mit antimikrobiellen (biophoben). Eigenschaften. Die Polymere bestehen aus 
ethylenisch ungesattigten -Monomeren,- die, teilweise tiber Seitengruppea kovalent gebundene anlimikrobielle phenoli- 
sche Agenzien aufweisen. • :* * . • t t . . : * 

Die Bindung der phenol ischen AgenTien erfolgt polymeranalog ' an Hausteine mit funktionellen Gruppen, die mit 
Amino- oder Hydroxylgruppen reagieren konnen. Beispiele fur uinsetzbare Reste sind Hydroxy-, Hydroxy alkyl-. Dial- 
is kylaminoalkyl- oder Haloalkylgruppen. Die phenolischen Reste der biozid funktionellen Monomere sind daher uber re- 
lativ kurze, hydrophobe Spacer mit der Poylmermatrix verbunden. 

JP-Abstract 62 05,936 (Chemical Abstracts, 107,' 41977v) beschreibt antifungaie und antibakterielle Agenzien. Diese 
weisen einen (Meth)acrylrest auf an den uber eine Ethylenglykol-, Propylenglykol oder Hydroxypirbpylengruppierung 
mil 1-4 Einheilen ein fluorierter Aromat gebunden ist. Die Monomeren werden in einer Polyvinylchloridpaste z. B. als 
20 anlimikrobielle Papierbeschichtung eingesetzt. DieiVerwendiing in Polymeren ist nicht erwahnt.- ' 

Nazarovaet aL (C:hemical Abstracts 122: 230183d: KhinL-Farm. Zh. (1993); 27 (2); 30-3) beschreibt biophobe Poly- 
mere aus N-(2-hydroxypropyl)raethacrylainid, das: gebunden es Choramphenicorenthalt. 

Dabci wird in-vi vo eine hohere Aktivitat festgestellt, wenn das Chloramphenicol zusatzlich uber einen Glycin-Leucin- 
Giycin Spacer an das Polymer gebunden ist und vom Polymeren abgespalten wird. Die Autoren vermuten eine besonders 
25 guie Wirkung gegenuber intrazellularen Mikrooiganismen. OffensichQich ist die leichte Abspaltbarkeit des Chloramp- 
henicols vom Polymer durch enzymalische Hydrolyse der Peplidbindung entscheidend fiir die gute in- vivo Wirkung. 

Den Einbau cincs baktcrizidcn Monomeren ist fUr Dcntalanwcndungcn in J.Dcnt. Rs. 73(8), 1437-1443 (1994) bc- 
. schrieben. Eine andmikrobielle Wirkung wird beobachtet ohne Freisetzung der akliven Spezies, wobei ungeklart ist, ob 
% die Wirksanikeit auf eine. bakterizide oder biophobe (antiadhesion) Eigenschaft zuruckzufuhren ist. Die eingesetzle Py- 
30 ridiniumverbindung ist uber einen hydrophoben Spacer (langketdger Alkylrest) ans Polymerriickgrat gebunden. 

■ ; ^ • . ; • "'.ii--- ... , Aufgabe und Losung ■ . 

, Der Erfindung liegt die Aufgabe zugrunde, Copolymere bereitzustellen die durch Copolymerisation mit antimikrobiell 
35 wirkenden Monomeren erhalten werden und die sich fur die Herstellung von Uberzugen bzw. Formkorpem eignen, deren 
Oberflachen biozide oder biophobe Eigenschaften -haben, ohne daB es zu einer Freisetzung toxischer Verbindungen 
kommi/Eine nachlragliche, polymeranaloge A'nbindung von mikrobiologisch akuven Molekulen an Oberflachen soil so 
veniiieden werden.; Weiterhin soUte eine Wirksioffklasse altemativ zu den phenolischen Verbindungen erschlossen wer- 
den, urn u. a, durch Wirkstoffwechsel oder -kombinaUon eine Selektion resistenter Stamme zu vermeiden und um Wir- 
40 kungsiiickcn zu schlieBen. 

Es wurde gefunden, daB Polymere der folgenden Struktur uber gute antimikrobieile Eigenschaften verfugen. Die Po- 
lymere sind aufgebauttaus j'. , . • - ' ' r 

a) 99-40 Gew.-% nicht funktionellen vinylisch polymerisierbai-en Monomeren und 
45 b) 1-60 Gew.-% funkubnellen vinylisch polymerisierbaren Monomeren der allgemeinen Formel (I) 

[V-Ay-HSp]^-N®(Rl)4^^^,)-(R2)/ - X- Q)' 

1 . ■ • ..i - ■ . . • 

, • mil ' A:. , . 

50 V = Vinyl, (Meth)acroyl, Allyl oder Styryl'ist^ ' .• . - 

A = einer gegebenenfalls vorhandenen verkniipfenden Einheit, die Alkyl, Aryl, Arylalkyl oder Hydroxy alkyl, wel- 
i;'" ^1 che.auch durch Heteroaiome,»beispielsweise durch Heteroatome, in Urethan-, Carbonat-, Ester-, Amid- oder Ether- 
: \ : Gruppen, unterbrochen seih kann, wobei y= 0 oder 1 ist, > 
HSp = ein hydrophiler Spacer der allgemeinen Formel . ? 
55 (i) -(OCH->-CH,)„- Oder 

(ii) -(OCHVCH(CH3))n- Oder ' • . 

(iii) -(OCHVCH2)r-(0-CH2-CH(CTl3))5 mit n=r+s und 
mit n = 2^40, sowie : 

m = 1 , 2 oder 3 und 
60 R* = CH3, Ethyl Oder Benzyl r =■ , ■ . 

R- = ein Alkylrest mit 8-20 C-Atomen, wobei 
t= 1,2 Oder 3 ist. 

X- = Cl-.Br- I-oder Alkylsulfat". > 

65 FUr die Monomeren a) ist es bevorzugt^ daB diese Ciberwiegend aus den (Meth)acrylsaureestem ausgewahlt sind. Be- 
sonders bevorzugt werden Polymere bei denen die Monomeren b) (Meth)acrylsaureester der allgemeinen Formel (11) 

[(:h3-(:r3-(:o-(0-c:h3-c:hr^)j^-n®((:h3)4_^„^,)-(r2), • x- (ii) 
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sind, wobei • ' 

m= 1, 2 Oder 3, n= 2-40, 

R- - ein Alkylrest mil 8-20 C-Atomen, wobei t =1,2 oder 3 ist, • . ^ . 

R3 = HoderCH3, • . • * ' 5 

R'» = HoderCH3 ^ : 

X- = Cr, Br, I- Oder Alkylsulfar. . . 

Obwohl die Wirkungsweise nicht verstanden ist, nehmen die Erfinder an, daB die Monomeren b), bei denen eine Kom- 
binalion der an einen hydrophilen Spacer gebiindenen quartemaren Ammoniumgruppe, die mindesiens einen langketli- 
gen Alkylrest aufweist, das anlimikrobiell wirksame Prinzip der erfindungsgemaBen Poly mere darstellt. Dies war in kei- lo 
ner Weise vorhersehbar. Die Verwendung von radikalisch polymerisierbaren Vinylgruppen-haltigcn Monomeren, insbe- 
' sondere (Melhjacrylsaureestem zum Aufbau'der an timikrobiellcn' Poly mere eroffnet vialfSltige Moglichkeiten zur 
Steuerung der weiieren Polymereigenschafilen, wie Glastemperatur, Mindestfilmbildetemperatur, Molekulaigewichtelc, 
so daB antimikrobieUe Polymere fur vielerlei AnwendungszWecke zuganglich sind. • * 

.: * ^ - . • 15 

. ; . : Ausfiihrung der Erimduhg^-. rJi J ^ . ' 

i. ' > t Uo'n;u:'M . ' • - ^S' iir; ■•• 1' • - 
Die erfindungsgemaBen Polymere mit antimikrobiellen Eigferischafien.'konnen in an sich bekannter Weise durch radi- 
. kalische Polynicrisaiion der Monomere in Gegenwait- von' Pclymeriisatiohsinitiatoren= iind gegebenenfalls Molekulaige- 
wichlsreglem erhulicn wcrden. » ^ • . i .t.^: : -f. .rv*,:i .-.r . 20 

Dazu werdcn a) nicht funklionelle vinylisch polymerisiefbare Monomere und b) funktionellc vinylisch polymerisier- 
bare Monomere jiqiniiLvilcr allgemeinen Formel (I): VerwerKld^::Der Begiiff 'funklionelle Monomere kennzeichnet die 
Monomere b) in dcni Si nnc. <iaB ihrem: Vorhandensein die anlimikrobielle Eigenschaft des Polymers zugeschrieben wird. 
Unier anUmikri)hic!lcr I'igcnschaft ist.dabei eine keimreduzierende .odei* keimabtotende Wrkung zu ve-stehen, die 
. eintritt, wenn das PclyiULT und.Kcime in Oegenwart von Wasserimiteinaiiderjih^K^ 25 

' ; ■ - ' Monomcrcja) - • 

■ ! Geeignete nicht funktionellc vinylisch poly merisierbare Monbmere nach a) konnen z: B. -'Acrylat- cder Methacrylat- 
; verbindungen, AUyiycrbimiungcn, Siyrole, Maleinsaure,>Mal5insaur€anhydrid oder andej-e Vmylyerbindungen, wie Yi- 30 
nylester etc. sein. .i. • • - ' ' • • , ti; 

Die Monomere a) sind bcvoncugt uberwiegend, z. B, zu wenigstens 90% bezogen auf die Gesamtmenge der Monome- 
ren a), (Meth)acrylai verbindungen. Es konnenjedoch auchigeringere Anleile, z. B. bis =10%, anderer Monomere a) ent- 
halten sein. Bevoreugt siiul Alkyl-(Meth)acrylate mit 1 bis 20 C-Atomen ini Alkylrest, Hydroxy-(Meth)acrylate oder 
, auch (Meth)acrylat- Verbindungen mit Saure oder Amidfunklionen.- Beispiele sind Mcithylmethacrylat, Mediylacrylat, 35 
. EthyJ.acrylat, Butylacrylai. lidiylmethacryIat;'Propylmethacrylat,= Butybnethacrylat, Cyclohexylmethacrylat,-Hydroxy- 
. ethyl(meth)acrylaU,AcryIsaurc, Methacrylsaure;'AGrylaimd//Methacrylaniid.-Es konneri auch-geringere Anteile vemet- 
zender Verbindungen wic v., B. Glycoldimethacrylat oder Ally Imethacrylat enthalten sein. :Bevorzugte Monomere sind 
* Alkyl(meth)acrylale. liesondcrs bevorzugte Monomere a) sind Methylmethacrylat urid Butj^lacryiat.* ■ 

, ; . . . - ■ . ' --'r ■»:•.• ■.• 40 

Monomere b) - .. • 

Funktionellc vinylisch polyraerisierbare Monomere nach b) haben die allgemeine Struktur der Pormel (I) 

[V-Ay-HSpWN®(R*)4-(nmr(R-), - X". 0) - • • ' 45 

. . • ... . ... - . i ■ . i - 

mit 

V = Vinyl, (Meth)acroyl, Allyl oder Styryl, bevorzugt ist (Meth)acryloyl , . ' 

A = einer gegebenenfalls vorhandenen verknupfenden Einheil, die Alkyl, Aryl, Arylalkyl oder Hydroxyalkyl, welche 
auch durch Heleroatonic. bcispielsweise durch Heteroalome in Urethan-, Carbonat-, Ester-, Amid- oder Ether-Gruppen, 50 
unterbrochen sein kann, wobei y = 0 oder 1 ist Bevorzugt ist jedochV = 0. • ' / • . t ' * * 
. Beispiele fur A sind: . . < • . • 

: 2-Hydroxypropoxy,(2'-hydroxypropoxyphenyl)(2'-hydroxyT3-oxyphenyl)propan (aus Bisphenol-A-diglycidylether), 
7,7,9-Trimethyl-4,13-dioxo-3,14-dioxa-5,12-diazateiradecyl- (aus HMDI), 6-Ketohexyloxy-, 6-Ketohexylamino- etc, 
HSp = ein hydrophiler Spacer der allgemeinen Formel ' 55 

. . i i 

(i) -(0-CHo-CH:»)„ - Oder . - ^ 

(ii) -(0-Clf>-Clf(CIl3))n-oder - ' 

(iii) -(0-CH2-CH2V(0-CH2-CH(CH3))s mit n=r+s und 

mitn = 2-40l - - 60 

bevorzugt ist (i) und (ii) mit n = 2-40, besonders bevorzugt mit n = 2- 10 sowie 

m = 1, 2 oder 3, bevorzugt 1 oder 2 und . r # . > ~ ' 

R* = CH3, Ethyl Oder Benzyl, bevorzugt CH3 

(beim Vorhandensein mehrerer Reste R=l, konnen diese gleich oder verschieden sein) 

R- = ein unverzweigter Alkylrest mil 8-20, bevorzugt =1 2-18, besonders bevorzugt 12 oder 14 C-Atomen, wobei 65 
t= I, 2, oder 3, bevorzugt 1 Oder 2 ist, • 

X- = CI", Br-, I- Oder Alkylsulfat" (bevorzugte Alkysulfate sind CH3CH2OSO3- und CH3OSO3)-, bevorzugt ist CI". 
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Bevorzugi fiir die Monomeren b) sind (Meth)acrylsaureester der allgemeinen Formel (11) 
[CH2=ai3xX>-(G-CT2-CHR^)n]m-N®(CTl3)4^i^,).(R^), • X" (II) < 

5 mit • . ....... . . . . . .. 

m = 1, 2 Oder 3, bevorzugi 1 Oder 2, . - , . 

n = 2-40, bevorzugt 2-10, ........ 

bei m > 1 kann n bei den individuellen Resten gleich oder verschieden sein. 

R- = ein Alkylrest mit 8-20, bevorzugt 12i-18, besonders bevorzugM2 oder 14 C-Atomen, wobei t = 1,2 oder 3 ist, be- 
10 vorzugi 1 Oder 2 ist 

R3 = 11 Oder CII3, bevorzugt CII3 . . . 

, R** = H. Oder CH3, bevorzugi H . : ^ . • 

X = C1-, Br, J- Oder Alkylsulfar* bevorzugt Q". 

Bevorzugte Monomere b) konren die'allgem^ine Forniel (in) aufweisen. : 
,15 ' ^ : ■ . - - 

(Ill) CH2=CR3-CQi-(0-CH2^Cl;;2)^^ • X" 

CH2=eR3-CO-(0-CH2-CH2)v^. 

20 wobei . • < - * / • f - . ' * 

u + V = 6-20, bevorzugt 10 ' , " ■ . : . !>; ; . • . - • - 

R- = ein Alky bresi mit 8-20, bevcizizgt 12 C-Al6men • v • . . • : • ■ . ^ 

R3 = H Oder CHgi bevorzugt. CHg .- — . : ■ • < • : • ■ 

X~= Ci", Bf" , I" Oder Alkylsulfal-; bevorzugt Cr sind; : • . • • 

25 Ein bevorzugtes Monomer b) ist z: B. die Verbindung Laurylamin-x-lOEODimelhacryla^-Quat (Quat A) gemaB For- 
mel (TV) . - - , 

CH2=C(CH3)-C6^^^^ CI" 
30 . CH2=G(GH3)-C0-(0-CH2-CH2)v^ 

wobei u+ V = 10 ist (statistische Verteilung urn den Mittelwert u,v - 5) • ■ 

, • Bevorzugt sind Monomere b) der allgemeinen Formel (V). . . i . 

' 35 . CH2=CR3.cO-(aCHvCH2)w-^^(CH3)2-R- • X- (V) : . . . . ' 
wobei 

W=2^0 . . . . , 

R- = ein Alkylrest mit 8-20, bevorzugt 14 C-Atomen, 
40 R3 = HoderCH3,bevorzugt'CH3' ' • *. : • , ... 

'X- = Cl- Br", I- Oder Alky Isulfat-^ bevorzugt Cr - ' 

sind. - ■ f 

•Ein weiteres .bevorzugtes Monomer b) ist die Verbindung '2-(2'-Methacrbyiethoxy)ethyl-dimethyltetradecylammo- 
nium-chlorid (Quat •B).gemaB 'Formel OVT) ' . ' . ' 

CH2<:(ai3)-CO-(0-CH2-^CH^2^N®(CH3)2-(Ci4H2^^^ • CI-. (\T) ' - 

Die Monomere a) sindiseit larigem bekaimte durch Standard-Syntheseverfahren zugangliche Verbindungen. Die Mono- 
mere b) sind durch Syrithesezuganglich. : • li . • ' * ' 

■ 50 • • ! * ' . •■■[.;* - . . . . • . . ...••/ 

' ' ' ' . ; * ' Allgemeine Beschreibung der Synthese 

• ' Die Monomere b) werden ausgeherid von ethoxylierten' Aminen durch Um- oder Veresterung mil (Meth)acrylsaure 
bzw. (Meth)acrylsaureestem und anschlieBender Quatemierung mit einem Alkylchlorid bzw Dialkylsulfat hergestellt. 
55 Als Katalysatdren fiirdie Um- und:Veresterung konnen gemaB dem Stand der Technik Sauren, wie z. B. Schwefelsauie. 
para-'lbluolsullonsaure, basische Katalysatoren wie Calciumhydroxid, Calciumoxid, Lithiumhydroxid, Lithiumamid 
6. a., Zinnkaialysatdren wie Dibuiylzinnoxid, Diokiylzinnoxid, Metallsaureesier wie Tetraisobuiyltiianat u. a. eingeseizt 
werden. 'Zur:Proze6stabilisierung werden iibliche Stabilisaloren wie llydrochinon, Ilydrochinonmonomethylether, 4- 
'Methyl-2,6-ditert.butylphenol, Phenothiazin o.a. sowie Korabinauonen dieser zugesetzt. Die Umsetzung geschieht vor- 
60 1 teilhaft unter ay^oiroper Destination des entiirehenden Reaklionswasser bzw. niedrig.siedenden Alkohols: 

Eine alternative Herstellweise ist die Unisetzuhg des ethoxylierten Amins sowie des Hydroxy alky Imethacrylales mit 
Diisoeyanaten oder Diglycidylethem von Diolen wie Bisphcnol-A mit anschlieBender Quatemierung. 

Die Quatemierung erfolgi mittels Alkylchloriden oder Dialkylsulfaten in Substanz oder in Losemitteln. Gegebenen- 
- falls ist eine Reaktion im Autoklaven (Dmck) von Vorteil. Denkbar ist auch eine Um- oder Verestemng von hydroxy- 
65 funktionellen quanaren Ammonium verbindungen mil (Mcil» )acrylsaure bzw. -estem. 
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* i * • 

AUgemeine Beschreibung der Synthese von Laurylamin-x-lOEO-Dimethacrylat-Quats (Qual A) und 2-(2'-Meihacroy- 

lethoxy)elhyldiinelhylietradecylaininonium-chlorid (Qual B) 

Die vorteilhaft eingesetzten Monomere b) insbesondere Quat A (gemaB Formel I\0 sowie Quat B (gemaB Formel VI) 
werden iiber die Methacrylatester der entsprechenden ethoxylierten tertiaren Amine, die durch Umesterung mit Methyl- 5 
methacrylat und Isopropyltitanat erhaiten werden, heigestellt. Die Quatemierung erfolgt vorteilhaft im Autoklaven zum 
Erreichen hoherer Temperaturen. Die Quatemierung mit Fettalkylchloriden wird bevorzugt in Substanz oder mit polaren 
l^semitteln, insbesondere bevorzugt rnit Alkoholen durchgefiihrt. 

Ahtimikrobielle Polymere aus den Monomeren a) und b) lo 

Die erfindungsgemaBen Polymere mit antimikrobiellen Eigenschaften konneri in an sich bekannter Weise durch radi- 
kalische Polymerisation der Monomere in Gegenwart von Polymerisationsinitiatbren und gegebenenfalls Molekulaige- 
wichtreglem erhaiten werden. • -.!-.:» I 1* • ,i i- 

Dazu werden a) nicht funktionelle vinylisch polynierisierbaren Monomere und b) fiinktionelle viny lisch polymerisier- is 
baren Monomere gemaB der aligemeinen Formel (I) verwendet. DerBegrifF funktionelle Monomere kennzeichnet' die 
Monomere b) in dem Sinne, daB ihrem Vo.iiandensein'die antiniilaobieU Polymers zugeschrieben wird. 

Unier antimikrobiellen Eigenschaften wird eine, das Wactistum von MikrooigaLnisnien, insbesondere von Bakterien 
Oder Hefepilzen, hemmende oder auch keimreduzierende Whktiing yerstAndeii.*Eine solche Wirkung kann mit einer 
Reihe von Methoden, die dem Fachmann gelaufig sind, festgestellt werden. Geeignet ist z. B. die Methode des aufgesetz- 20 
ten Tropfens nach Nurdin, Helary und Sauvet ("Biocidal Polymers Active by (Contact. 11. Biological Evaluation of Poly- 
urethan Coatings with Pendant Quartemary Ammonium Salts*', J. Appl. Pol. Sci. 50, 663-670,1993). Dabei werden 
100 pi einer Zellsuspension mit ca 10.000 Bakterienzellen, z. B. Klebsiella pneumoniae, auf ein Stuck des zu priifenden 
Polymers aufgesetzt und fur eine definierte Zeit, z. B. 3 Stunden, inkubiert. AnschlieBend wird der Tropfen mit der Zell- 
suspension abgenommen und die Anzahl der koloniebildendenJEinheiten im \fergleich zu einer KonUrolle bestimmt. Zur 25 
j KonUolle, ob die anlimikrobielle Wirkung auf das.Poly inerselbs I oder durch im- Polymer enthaltene, diffundierende Sub-, 
stanzcn, z. B. Rcstmonomcrc, zunickzufiihrcn ist, cignct sich z. b. ein Tcstbci dem Polymcrstiickc auf cine mit Bakterien 
angeimpfle Nahrmediumplatte verbracht wird. Falls difiFundierende antimikrobielle Substanzen enthalten sind, kann dies 
an der Bildung eines Henunhofs, einer klaren Zone in der.das'3akterienwachstumi,nhibiert. ist, .um das Polymerstuck 
kommen. Geeignete Testverfahreh konnen z. B. auch aus EP-A 641 805 entnominen werden; * 30 

Die Monomere a) konnen zu 40-99 Gew.-%, bevorzugt 70-99; besonders bevorzugt zu 80-99, insbesondere zu 
85-95 Gew.-% enthalten sein. Die Monomere b) sind zu 1-60 Gew.-%, bevorzugt 1-30 Gew.-%, besonders bevorzugt 
zu 1-20 Gew.-% und insbesondere zu 5-15 Gew.-% enthalten. . . * - • - ^-n ri.-r -> : : ' - . - 

Ein erfindungsgemaBes Polymer kann beispielsweise 30-70 Gew.-%, bevorzugt 50^0.<iew.-% Methyhnethacrylat 
und 70-30 Gew.-%, bevorzugt 35-45 Gew.-% Butylacrylat als Monomere a) sowie 1-20 bevorzugt 5-15, insbesondere 35 
8-12Gew.-% Laurylamin-x-10EO-Dimethacrylat-Quat.(Quat A) oder 2-(2-Methacroylethoxy)ethyldimethylteu^ecy- 
lammonium-chlorid (Quat B) als Monomer b) enthalten. 

Der Aufbau der Poly meren 

. ^'t ... ; ■ , . >v . i ' ^ . ' ' 40 

Die Monomeren a) sind in aller Kegel unkritisch, solange sie nicht die antimikrobielle :\Virkung der Monomeren b) auf 
der Polynierisatoberflache neutralisieren. Die Auswahl der Monomeren a) richtet sich deshalb in erster Linie nach dem 
Einsatzzweck und den angestrebten Materialeigenschaften des Polymeren. 

Falls harte, mechanisch -widerstandsfahige Formkorper hergestellt werden.sollen^ liegt die Glastemperatur der Poly- 
meren, bzw. die Erweichungstemperatur im Fall von Polymeren mit kristallinen Anteilen, im aligemeinen weit oberhalb 45 
der Raumtemperatur, also beispielsweise zwischen 80 und 150 Grad C. Dekorative oder funktionelle Beschichtungen 
wie Anslriche basieren haufig auf Polymeren mit Glastemperaturen im Bereieh vofi 0 bis 100 Grad C. Je flexible.- die Be- 
schichtung sein soil, desto niedriger liegt im aligemeinen die Glastemperatur. Klebende Beschichtungen fiir die Anwen- 
dung als Haftkleber haben meist Glastemperaturen- weit unter 0 Grad C. Sie sind bei Raumtemperatur weich und stark 
klebrig. Falls erwunscht und der antimikrobiellen Wirkung nicht abUraglich, konnen die Polymeren vemetzt sein. Die er- 50 
findungsgemaBen Polymere weisen Glastemperaturen im Bereieh von -66°C bis 150**C auf. Bevorzugt sind O^'C bis . 
60°C. Die Glastemperatur Tg kann z. B. der Literaturstelle Brandrup und E.H. Inunergut, "Polymer Handbook" Intersci- 
ence 1966, S. 111-61 bis 111-63, oder dem "Kunststoffhandbuch", Band IX, Herausgeber R. Vieweg und F. Esser, Carl- 
Hanser-Verlag, Munchen 1975, S. 333 bis 339 undT.G. Fox in Bull. Am. Physics Soc.", VoL I, (3) S. 123 (1956) enlnom- 
men werden. .:■»......*•!•.:'' ■ 55 

Auch die Form der Applikadon oder Verarbeitung des Polymeren kann fur die einzustellende Glastemperatur eine 
RoUe spielen. Dem Fachmann ist beispielsweise bekanni, daB im Falle einer Applikation als waBrige Di^rsion die Aus- 
wahl der Monomeren so zu treffen ist, da6 die Mindestfilmbildetemperaturen MFT bestimmbar nach DIN 53 787 der Di- 
spersion die Trocknungstemperatur nicht iibersteigU Im aligemeinen wird die .MFT zwischen 0 und 60 Grad C liegen. 

Die Auswahl der Monomeren a) erfolgt deshalb in an sich bekannter Art. und Weise. Dem Fachmann ist hekannt, wie 60 
er Monomere, deren Homopolyraere hohe bzw. niedrige Glastemperaturen haben ("hartmachende" bzw. "weichma- 
chende" Monomere), kombinieren muB, um die gewiinschten Materialeigenschaften einzustellen. i...,.' 

In der bevorzugten Ausfuhrungsform ist das erfindungsgemaBe Polymer nicht wasserloslich und allenfalls begrenzt 
wasserquellbar. . • . i 

Die Monomeren a) bestehen deshalb zu mehr 70% aus Monomeren deren WasserlOslichkeiVbei Raumtemperatur unter 65 
30 g/U insbesondere unter 20 g/l, liegt Bevorzugt ist ein Anteil von mehr als 90%, besonders bevorzugt mehr als 95% an 
solchen Monomeren. Beispiele sind einfach ungesattigte Monomere wie Styrol, Ethylen, Propylen, Vmylchlorid, Viny- 
lidenchlorid, Butadien, Vinyl- und Allylester und -ether wie Vinylacetat, Ester der Malein-, Fumar- und Itakonsaure, 

5 ^ 
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Ester und subslituiene Amide der Methacryl- und Acrylsaure sowie Methacr>'l- und Acrylnitril. Besonders bevorzugt 
sind die Ester der Methacryl- und Acrylsaure, ggf. in Kombinalion mi: Siyrol, subsiituierien Amiden der (Meih)acryl- 
saure und {MeLh)acrylnitril. Aus der breiten Palette seien nur einige Vertreter exemplarisch genannt: Cj-C^o-Alkylesler 
der (Meth)acrylsaure, insbesondere Methyl-, Ethyl-, Propyl-, Butyl(meth)acrylat, Cyclohexyl(raeth)acrylat, Ben- 
5 zyl(meih)acrylat, Isobomyl(ipeth)acrylat und kurzkettige AlkylgIykol(meih)acrylate wie Eihoxy- oder Butoxyethylme- 
ihacr>'lai oder Ethyltriglykolmethacryiat. 

• Neben den einfach ungesattigten-Monpmeren.konnen mehrfach ungesattigte Monomere je nach Einsatzzweck, App- 
likationsfomi oder Herstellverfahren in mehr oder minder groBen Anteilen zugegen sein. Dem Fachmann isi bekannt, in 
welchen Fallen er den Anteil solcher Monomerer, die bereits wahrend der Polymerisauon zur Vemetzung des Polymeren 

10 fuhren konnen, beschranken muB. Beispielhaft sei auf die LOsungspolymerisation verwiesen, bei der bereits Anteile un- 
rter 1% zur Vemetzung und damit zurVergelung des Ansatzes fuhren konne p. Andererseits konnen bei Applikation einer 
aus Mononieren bestehenden Beschichtung und Au^harlung auf der Substratoberflache, beispielsweise durch UV-Strah- 
lung, nahezu heliebig groBe AnteiJe an .mehrfach;ungesatt,igten Mopomeren verwendet werden. Beispiele fiir solche Mo- 
nomere sind Eihylenglykol^(meth')acrylal,' Triethylenglykoldi(meth)acrylat, Butandioldi(meth)acrylat, Hexandiol- 

15 di(meth)acrylai, Trimethylolpropantri(meth)acrylati Allyl(meth)acrylat, Methylenbismethacryiamid oder -acrylamid, 
Divinylbenzol und.Triallylcyanut:at. Einschrankend fiir den Gehaltan mehrfach ungesattigten Monomeren ware aller- 
dings, wenn ciwa durch eine eingeschrankte Beweglichkeit der vemetzten Polymerketten die antimikrobielle Wrkung 
beeinu-achiigi wurdc. . rL'^ M ■ r. - ■ ■ 

Neben den Morionicrcn init geringer Wasserloslichkeit konnen in beschranktem Umfang Monomere vorhanden sein, 

20 deren WasscrU>slichkcit bei Raunntemperatur hoher ist als 30 g/l; insbesondere als 20 g/i. Der Anteil ist- auf weniger als 
30% der Mononicrcn a) /u beschranken, bevorzugt sollte er uriter 10% liegen,. insbesondere unter 5 %. Das C^opolyme- 

• risieren von unicrjicordncicn Anteilen solcher Monomerer zum Erzieleh beslimmter Eigenschaflen ist bekannt. Beispiel- 
haft zu nennen isi hicr die Vcrbcsserung der Haftung auf bestiimnten Substraten, die Erhohung der Stabilitat von disper- 
sen Systemen, die Vcrbcsserung der Pigmentierbarkeit oder der Anfarbbarkeil oder die Erhohung der Chemikalienbe- 

25 standigkeit durch nacliiriigiichc Vemetzung des Polymeren. Beispiele fiir solche Monomere sind polymerisierbare Car- 
bonsauren wic ( Mcih )acrylsuurc, Maleinsaure und Itakonsaure, polymerisierbare Phosphon- oder Sulfonsiiuren wie z. B. 
l-(Mcth)acrylaiiiitKv2-nicihyipropansulfonsaurc, Hydroxy alky l(mcth) aery late, Glyccrinmonomcthacrylat, Glycidylmc- 
thacr>4at, (Mel h) acrylamid, N-Methylolmelhacrylamid " und dessen Ether, Maleinsaure, Alkoxypolyalkylengly- 
kol(meth)acrylaici Oimcihylaminoethyl(meth)acrylat, Dimethylaminopropyl(meth)acrylamid, ungesattigte Ethylen- 

30 hamstoffderivaic wic.N.-(2iMcthacryloyloxyethyl)ethylenhamstoff, N-Vinylpyrrolidon, N-Vmylimidazol und verseiftes 
, V. \^nylacetat. *• •.*(',!,'. ' , . : - - ; 

/ . • ' Polymerisation - 

35 Im Prinzip eigncrf sich alle einschlagig verwendeten.Polymerisationsverfahren zur Herstellung der Polymeren (siehe 
z. B. H. Rauch-Puniigaiii, Th. Voelker, Acryl- und Methacrylverbindungen, Springer Verlag 1967 oder Encyclopedia of 
Polymer Science and lingincering. Vol 13, S. 708 ff., John Wiley & Sons, 1988). In der Kegel bedient man sich der radi- 
kalischen Polymerisation unter Verwendung der iiblichen Radikalinitiatoren. Als Verfahren genannt seien u. a. die L6- 
sungs-. Emulsions-, Suspensions-, Fallungs- und Substanzpolymerisadon. Eine wesentliche Rolle fiir die Wahl des Her- 

40 slellverfahrens spieli die AppUkationsform, in der das Polymere angewendet werden soil oder die Art und Weise der spa- 
teren Verarbeitung/I^bniigcbung. Aufgrund des amphiphilen Charakters und der kaiionischen Ladung des Monomeren b) 
kann es jedoch ini Ein/,e!fa!l zu Loslichkeitsproblemen oder zu Unvertraglichkeiten konimen, die die Auswahl des Poly- 
merisationsverfahrcns bceinflussen oder bei der Festlegung der Polymerisationsbedingungen beriicksichtigt werden soil- 
ten. ■ * ' •■"*.*. , ' ' . > . . . 

45 Derartige Probleinc sind der Regel fiir den Fachmann vorhersehbar, oder er ist in der Lage, durch Vor\'ersuche geeig- 
nete Polymersationsbcdingungen herauszuarbeiten. Beispielsweise kann es ralsam sein, im Falle der Emulsionspolyme- 
^ risation auf die iiblichcrweise eingesetzten anionischen Tenside zu verzichten, urn Unvertraglichkeiten mit den Mono- 
meren b) zu venrieiden und statt dessen auf nicht-ionische oder kationische Tenside auszuweichen oder ganzlich ohne 
Tenside zu arbeiten. Auch die Verwendung von einpolymeriserbareh Tensiden, oder allgemeiner, stabilisierenden Ein- 
• 50 heiten wie Zi:B. AlkoxycihylpoIyethylenglykol(meth)acrylaten istmoglich. - ' 

! • • Im Falle der Substanzpoiymerisation konnte es, falls die Monomeren a) sehr hydrophob sind, zu einer zu schlechten 
Loslichkeit def Monomeren b) konmieh, so daB beispielsweise die Losungs- oder die Emulsionspolymerisation vorzu- 
ziehen waren. 

Auch ist es moglich die Monomermischung als solche auf einem zu beschichtenden Substrat zu applizieren und aus- 
55 zuharten. Diese Vorgehensweise ist bekannt.. Die Polymerisation kann dabei durch thermischen Initiatorzerfall oder Re- 
doxreaktionen eingeleitet werden. In den meisten Fallen erfolgt die Aushartung allerdings durch Su-ahlung, vor allem 
' U.VfSu-ahlung, unter Verwendung von Photoinidaioren. 

Das Molekulargewicht der Polymeren ist nicht kritisch im Ilinblick auf die antimikrobielle Wirkung. Es wird im all- 
• ' • gemeinen so eingestellt, daB Anfordei ungen an Vefarbeitbarkeit und Werkstoffeigenschaften erfullt werden. In den mei- 
.60 sten Fallen liegt das Molekulat^'ewicht^ zwischen 20.000 und 500.000. Dabei liegen Txisungspolymerisate und tJiermo- 
plasusch zu verarbeitende Polymerisate eher in der unteren Halite dieses Bereichs, beispielsweise bei 100.000, wahrend 
Emulsionspolymerisaie meist hohere Molekulai^ewichte haben und eher in der oberen Halfte dieses Bereichs liegen. Die 
Bestimmung des Molekulargewichts M^. kann beispielsweise per Gelpermeationschromatographie oder per Streuhcht- 
methode erfolgen (siehe z, B. H. F. Mark et al., Enzyclopedia of Polymer Science and Engineering, 2nd. Ed., Vol. 10, Sei- 
65 ten 1 ff, J. Wiley, 1989). In der Praxis werden Viskositatsmessungen meist vorgezogen. 

Nicdrigere oder hohere Molekulargewichte sind allerdings auch moglich, bis bin zu unendlich hohen Molekularge- 
wichten in vemetzten Systemen. Das gewunschte Molekulargewicht kann in an sich bekannter Weise z. B. durch Mole- 
kulargewichtsregler wie Mercaptane, durch die Initiator- oder Monomerkonzenu-ation oder die Polymerisationstempera- 
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tur eingestellt werden. 

Bei der Auswahl der Monomeren a) und b) ist deren Copolymerisalionsverhallen zu beriicksichtigen. Charakterisiert 
wird das Copolymerisationsveriialten durch Copolymerisationsparaineter von Monomepenpaaren (vgl. Encyclopedia of 
Polymer Science and Engineering; Vol 13, S. 708 ff., John Wiley & Sons, 1988). 

Um ein gleichmaBiges Einpolymerisieren aller. Monomeren zu gewahrleii!en, ist es vorteilhaft, Kombinationen zu 5 
vermeiden, deren Copolymerisatiorisparameter weit auseinanderliegen. Anderseits Sind dem Fachmann Methoden be- 
kannu die Copolymerisalion in gewissen Grenzen auch bei ungunsligen Copolymensationsparametem zu erzwingen, 
beispielsweise indem nur ein Teil des bevorzugt einpolymerisierenden Partners vorgelegt und der Rest nach MaBgabe 
des Verbrauchs im Verlaute der Polymerisation zudosiert wird. Es ist auch mdglich; daB ein ungleichmabiges Copolyme- 
risieren der Monomeren sogar gewoUt isi, um durch die heierogene Polymerisalzusaramensetzung besondere Efifekte zu lo 
erzielen. . : * - ' . ' • 

Bevorzugt sind allerdings Kombinationen der Monomeren a) und b), die eine gleichmaBige Copolymerisation erwar- 
ien lassen oderes unwahnicheinlich machen, daB ein erheblicher Teil eines der Monomeren nichtins Copolymerisat ein- 
gebaut wird. Das Copolymerisationsverhalten der wichtigsten Monomeren- a) ist bekahnt (vgL J. Brandrup, E,H. Immer- 
- gut. Polymer Handbook, Third Ed,, John Wiley Sons, 1989). Die Copolymerisatiorisparameter der Monomeren b) 15 
wurden von den Erfindem nichl bestinrntit. Es ist aber! da von *atiS2Ugehen, daB die 'Ait der Doppelbindung das Copoly me- 
risationsveriialten im wesentlichen bestimmt, so daB Monorhere b) rnit eirier'Methacryloylgruppe ein ahnliches Copoly- 
nicrisationsverhalten haben, wie die bekannten- Methacrylate. -Monomere b) mit einer Methacryloyl- oder Acryloyl- 
gruppc eignen sich deshalb in besonderer Weise fiir die Kombination mit Methacrylaten und Acrylaten der Gruppe a) so- 
. wic* mit Styrol. Monomere mit A^nyldoppelbindung wie Vinylchlorid "zeigen keine groBe Tendenz zur Copolymerisation 20 

mil Methacrylaten cder Acrylaten. Sollen solche Monomere mit den Monomeren b) copolymerisiert werden, so ist es aus 
: Kcnnlnis der CofWDlymerisalionsparameter. vorteilhaft,- wenn als, ungesattigte Gruppe .V -beispielsweise eine Mnylester- 
• gruppe gcwahlt viard. Invgleicher Weise kann sich ein Fachmariri- weitere Kombinationen der Monomeren a) und b) zu- 
sanuncnsiellcn, die ein vorteilhaftes Copolymerisationsverhalten erwarten lassen.- . i • . - . - * 

^ ■ -^-.u/ ? •. . .'-^i ■ • • 25 

. . Verwendung und vorteilhafle Eigenschaf ten der Poly mere 

. . Die Copoly nicrcn sind bevorzugt iwasserunloslich und allenfalls begrenzt in Wasser quellbar. Sie eignen sich zur Her- 
sicl lung von iieschichtungen und Formkorpem, bei denen rhikrobieller Bewuchs unerwiirischt ist und vermieden-werden 
soli. Tlicrzu gchorcn Anstriche wie SchifFsfarben, Fassadenfarben, Bcdenbeschichtimgen oder Hplzlasuren, selbstkle- 30 
bcndc Bcschichi ungen, Beschichtungeh von 2^1tplanen und Dusehvorhangen, die Ausrustung von Textihen wie Gewebe 
odLT VlicsslolTc bei spiels weise fur den Hygienebereich oder fur Filter. Als Beispiele fiir Formkorper waren TiirgrifFe, 
Gclandcr, Sanitiir- oder Kuchenoberflachen, Materialien fur wasserfuhrende Teile wie Rohre, Dichtungen, Ventile, Mem- 
br;ineii /,u iictincn. Auch textile Fasern oder Garne konnen aus edindungsgemaB aufgebauten Copolymeren hergestellt 
werden. Ini Ideal fall hemmt die antimikrobielle Oberflache das Wachstum von Mikroorganismen in dem an die Oberfla- 35 

. che angrcnzcnden Medium,. so daB auch eine konservierende Verpackung von leicht verderblichen wafirigen Waren mog- 
lich isl, ohnc daB loxische oder bedenkliche Substanzen zugeselzt oder von der Oberflache abgeben werden miiBten. 

. , . • - t BEISPIELE - v ' ^ : 

' . . . • : . . ^ . ' ^ i. -1. . •* ■ "40 

' ^ Beispiell . . ' ; 

► " ' ■ .J ■ -i • ' . • ■ . • < ' '■. - ■ - • ' " - - 

. . , ' • Synthese des Quats A • • » . • ' . . . . * • ■ 

a) ITcrsiellung des Dimethacrylates von ethoxyliertem Laurylaniin CLaurylamin x lOEO) 45 

160,5 g ethoxylicrtes Laurylamin (MarlazinLlO) werden mittels Cyclohexan am Wasserabscheider.getrocknst. Nach 
destilladver Entfemung des Schleppmittels wercen 52 mg Hydrochinonmononiethylether, 52 mg Phenothiazin, 130 mg 
N,N'-Diphenyl-p-phcnylendiamin sowie 100 g Methylmethacrylat (MMA) zugesetzt, und der. Ansatz wird nochmals 
durch azeolropc Destination entwassert. Nach Zugabe 'Weiterer 15 ml MMA wird bei SC^C 1 ,0 g Tetraisopropyltitanat 50 
zugegeben. Der Ansatz wird zum Sieden erhitzt und MethanoL'MMA abdestilliert, Nach 9.h ist die Reaktion beendet. 
.Unter Zugabe von verdunnter Schwefelsaure wird der Katalysator gefall!.und riachNeutralisadon mit waBriger Natrium- 
. carbonatlosung unter Druck abfiltriert. Uberscbussiges MMA wird am Rotationsverdampfer entfsmt : ; 
Die Ausbeute betrug 177,6 g; die Strukturbestatigung erfolgte durch NMR. 

... . » ' . - ■ . ,^ . . . . ^ 55 

..... b) HerstellungdesLaurylamin-x-10EO-Dimethacrylat-Quats(Quat A) **i i 

In den Tefloneinsatz des Autoklaven werden 85,0 g Dimethacrylat: des ethoxyherten Laurylamins, 45,8 "g Aceton, 
43 mg N,K-Diphenyl-p-phenylendiamin sowte 2 mg 4~Hydroxy-2,2,6,6-tetramethylpiperidinooxyl gegeben. 4,5 g 
Chlormethan werden aufgedriickt. Bei 90°C wird 24 h geriihrt. Tnnerhalb dieser Zeit baut sich der Druck (4-5 bar) ah. 60 
Nach Abkuhlen auf Raumtemperatur wird der Autoklav geoflfnet. Es.werden 118,6 g klare, braungefarbte, acetonische 
Losung (66 Gew.-%) erhalten. . • ■ - ' • . 

Strukturbestatigung durch NMR. . . . . '• 



7 



BNSDOCID: <DE_19646965A1J.> 



DE 196 46 965 A 1 

Beispiel2 

Synthese von 2-(2'-Melhacroylethoxy)ethyldimethyltetradecylainrnonium-chlorid (Qual B) 

5 Im Autoklaven werden 25,0 g 2-[2-(pimethylaniino)ethoxy]ethylniethacrylal, 33,6 ml 1-Chlortetradekan, 22.8 ml Et- 
hanol 50 mg Kaliumiodid sowie 12 mg Hydrochinonmpnomethylelher 24 h unter Ruhren auf 105°C erhilzt Der Druck 
steigt auf ca. 2 bar. Nach Abkiihlen auf Raumtemperatur wurde der Autoklav geoffnet. Das Quat B liegt als 75%ige et- 
hanolische Losung vor. Die Strukturbestatigung eifolgl durch NMR. 

10 : . . Beispiel 3 

HersteUung des Copolymers mit Quat A 

13,3 g MMA, 10,65 g Butylacrylat, 4,07 g Quat A-Osung (66%ig in Aceton, 10 Gew.-% Quat A bez. auf Monome- 
15 rengemisch), 0,132 g 2,2'-Azqbis-(isobutyronitril) (AIBN) sowip 0,1 ml 2-EthyLhexylthioglycolal werden gemischt and 
in eine Glaskammer (16x16 cm Glasplktje, l,imm Distanzschnur) luftblasenfrei eingefullt Die Kammem werden mit 
Kitt verschlossen und mit Klammem v'ersehen. Im Trockenschiank wird 23 h bei 50°C polymerisieit. Nach Entfemen 
der Klamniem wird 1 h bei 75X und 2 h bei 9C°C getempert. * * ... 

Es wurden klare, transparente, leicht brauriiich gefarbte Polymerisate (Glastemperatur: 7°C) erhalten. 

20 

Beispiel 4 

HersteUung des Copolymers mit Quat B durch Eniulsionspolymerisation 

25 Zu 30 g Wasser werden 6,89 g M^/lAi S,27 g Butylacrylat- sowie 2,92 g Quat B (als 43%ige Losung) und 0,09 g 2- 
EthylhexylthioglycolaL gegeben. Bei einer Ruhigeschwindigkeit von 500 U/niin wird das Geiiiisch bei 70°C eiuulgiert. 
AnschlicBcnd wird bei cincr Riihrgcschwindigkcit von 250 U/min mit 0,084 g 2,2'-Azobis(2-aminopropan)dihydrochlo- 
rid (gelost in 0,lg Wasser) initiiert. Der Disp>ersion wird nach einer Reakubnszeit von einer Stunde weitere 0,042 g In- 
itiator (gelost in 0,5 ,g AVasser) zugegeben und noch weitere 30 min bei»70'*C geriibrt. Dann wird der Ansatz auf Raum- 

30 temperatur abgekuhltun4' die Dispersion uber.ein Metallsieb DN 70 filt^^^ . 

Restmonomerengehalt: 296 ppni Methylmethacrylat (MMA), 96 ppm^ 
Feststoffgehalt: 29,7% /• : . = . ^ ■ * 

Teilchengro6e: ,130 nm, (kein Koagulat). 

35 , -....> ' • - ■ • 

Durch AusgieBen. der Emulsion auf:eine silikorumrandete Glasplatte und Trocknen iiber Nacht bei'50°C wurde ein 
klarer,:transparenter Film. erhalten. * ' ■ . 

Glastemperatur, 3 6°C. - - 

Beispiel 5 

HersteUung eines Vergleichspolymeren ohhe fiinktiorieUes Monomer b) 

45 Beispiel 3 wird wiederholt,^mit dem Unterschied, daB ein Gemisch aus 22,0 g MMA. 18,0 g Butylacrylat, 0,16 g 
. AIBN sowie 0,12 g Ethylhexylthioglycolat verwendet wird. 

- > Beispiel 6 

50 . Priif ung der Polymere aus Beispiel 3 und 5 auf bakterizide Eigenschaften 

Die Polymerfilme aus Beispiel 3 und 5 wurden 24 Stunden in Wasser gelagert, dabei erfolgte nach 8 h ein Austausch 
des .Wassers. Die Filme wurden anschlieBend luftgetrockneL 

Die bakterizide Wirkung dieser Polymerfilme gegen die Testorganismen Staphylococcus aureus und BaciUus cereus 
55 wurde folgendermaBen gepriift: 

Jeder lestorganismus wurde in einem Krlenmeyerkolben mit 5 nU Standard-l-BouiUon geimptt und 16 Std. bei 37 C als 
StandkuUur inkubiert. Danach wurde 1 : 10000 verdiinnl. Mit 8 ml dieser VerdQnnung wurden Streifen der zu uniersu- 
chenden Polymerfilme (5 cm x 1 cm) in sterilen Reagenzrohrchen uberschichtet. Daraufhin wurden sofort, nach 2, 4 und 
20 Stunden Lebendkeimzahlen (LKZ/g) bestimmt. Die Inkubation der Reagenzrohrchen erfolgte unter Schutteln. Das 
60 Frgebnis ist in nachstehender Tabelle zusammengefaBt 
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Lebendkeimzahlen (LKZ/g) 


Staphylococcus aureus (ATCC 
6538) 


Bacillus cereus (ATCC 2) 


Inkubations- 

II 1 IX willed LI Iw 

zeit 


Bsp. 3 


\/&ra leichis- 
polymer (Bsp.5) 


Polvrrier a us 
Bsp: 3 


\/ raleichs- 
polymer(Bsp.5) 


keine 


> 105 


i i;^xio5 


> 105 


6,5x103 


2 Stunden 


4.2x104 


3,8xl64 


3,5x103 


4,5x103 


4 Stunden 


2,9i<104,.' 




: l3'x,ip3 


8,7x102 


20 Stunden 


< 101 


7,3x103 


< 10"' 


> 106 



20 



= Beispiel7 

• Antimikrobielle Eigensehaften dcr Polymere aus Beispiel 3 und 4 

25 

a) Konlaklinhibierung von Klebsiella pneumoniae DSM 798 durch das Polymer 4A aus Beispiel 3 - 

. ^Die Polymerfolie des Polymeren 4A aus Beispiel 3 wurde 24'h in Wasser gelageit und nach 8 h erfolgte ein Austausch 
des Wassers. Die Folic wurde anschlieBend luftgetrocknet; ■ . i » : ; . . 

• K. pneumoniae DSM 798 (DSM = Deutsche Samjnlung von MikroorganismeriJ wurde uber Nacht in HPG-Vollme- 30 
dium (1% Hefeextrakt, 1% Pepton und 1% Glucose) bei 35°C angezuchtet. Die Zellen warden abzentrifugiert^ und in 
PBS (0,05 M Phosphaipuffer, pH 7,2, 0,9% NaCl) aufgenommen, so dafi die Zellzahl lO^/ml betrug. 100 pi der Suspen- 
sion wurde ein Stuck der waBrig behandelten Polymerfolie des Polymereti 4A aus*3eispiel 3' aufgesetzt. Nach 3 h Kon- 
taktzeit in vvasserdanipfgesattigter Auiiosphare wurde der Tropfen abgenonunen und in 2 nil Saline verdunnt. Die Kon- 
taktstelle wurde 3 mal mit Saline nachgewaschen. Je 100 ml wurden auf HPG-Agar plattiert. Nach 18 h bei 37°C warden 35 
die gewachsenen Kolonien gezahlt. Als KontroUpolymer wurde ein Stiick Polystyrol verwendei. Parallel wurde eine 
Kontrolle auf diffundierbare Substanzen auf HPG-Agar durchgefiihrt, der mit lO^ Keimen K; pneumoniae angeimpft 
worden war. Es wurden keine Hemmzonen erhalten. Das Ergebnis ist in nachstehender Tabelle aufgefiihrt. 



Polymer 


Keimzahl pro Platte 


Polymer 4A (erfindungsgemaC) 


- ■ . - .'^o - ■ 


Polystyrol (Kontrolle) . . 


.3 000 



b) Selektiv iahibierende Wrkung des Polymeren aus Beispiel 4 

50 

Der oben beschriebene Kontaktinhibierungstest wurds mit dem Polymeren (Quat'B als Comonomer) aus Beispiel 4 
und vier Baklerienslamnien sowie der Hefe Candida tropicaUs ausgefuhrt. Die erhaltenen Filme wurden 24 h in Wasser 
(mehrmaliger Wechsel des Wassers) gelagert und nach Luftirocknung getestel. Die Abtoiung wird in % angegeben. 
Uberraschenderweise konnte eine selektive Inaktivierung des Hefestanmies festgestellt werden, wShrend bei den Bakie- 
rienstammen keine Wirkung festgestellt wurde. • ' . 
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ixeiiii 


MDioiung in /o 


E.coli K12 ATCC 23716 


0 


K. pneumoniae DSM 798 


0 


aureus^ 


• 0 


S. epiderniidis f<rCC t2228 




C. tropicalis CBS 6318 


70 



15 *= Isolat des Hygiene Instifirts GeisenWrchen vori einem infizierten* zentral-venosen 
Katheter *v,;"'~^ * * 



" -i - ■ BeispielS, > , 

Verwendungsbeispiel fiir ein Polymer 

Hin ca. 8 X 2 cm Polyamid-Folienstreifen wurde bis zur Halfte in die Dispersion aus Beispiel 4 getaucht und anschbe- 
Bcnd 1 h bci 70°C getrocknet. Der Streifen wurde 18 h gewassert und danach bei Raumtemperatur an der Luft getrock- 
25 ncL 

Der zur IliilfLe mil der Dispension beschichlele Sureifen wurde nun ganz in^eine Zellsuspension von Staphylococcus 
aureus (Isolai dcs Hygiene Instituts Gclscnkirchcn von cincm infizicrtcn zcnti^-vcnoscn Katheter) getaucht. Anschlie- 
Bend wurde der Su^ifen kurz an der Luft angeurocknet, anschlieBend auf eineni verdiinnten Nahragar ausgelegt und uber 
Nachi hei 37"C bebrutet. 

M) Hr*;ebnis: Auf .der: mit^derDispereion beschicbteten Halfte des Ppjyamid-Streifens beschichteten waren 4 Staphylo- 
coccus aurcus-Kolonien gewachsen, auf der unbeschichteten Halfte hingegen mehrere 100. 

Patentanspriiche" 

35 1. Polyrncrc pit stnumikrobieU^ 

a) 99-40 Gew.-% nicht funktionellen vinylisch polymerisierbaren Monomeren und 

b) 1 60 Gew.-% funktionellen vinylisch polymerisierbar,en Monomeren der allgemeinen Forrael (1) 

|V-Ay-TTSpWN®(Rl)4_^^^,)-(R2), . X". ij) .. . : . ... 

40 * . ■ 

mil . ^ 

V = Vinyl, (Meth)acroyl, Allyl oder Styryl ist, . . • 

A = eincr gegebenenfalls vorhandenen verknupfenden Eiiheit, die Alkyl, AryU Arylalkyl oder Hydroxyalkyl, 
weichc auch durch Heteroatome, beispielsweise durch Heteroatome in UrethanT, Carbonat-, Ester-, Amid- 
45 Oder Eiher-Gruppen, unterbrochen sein kann, wobei y = 0 oder 1 ist, ^ v 

HSp = ein hydrophiler Spacer der. allgemeinen Formel 

(i) -(0-Cn2-CH'>)„ - Oder * ' 

(ii) -(0-CH2-CH(CH3))ri^oder 

(iii) -(0-CH2-CH2),.-(0-CH2-CH(CH3))s mit n=r+s und mit n = 2-40, \ 
50 sowie . * • . 

m 1 , 2 oder 3 und 

R» = CH3, Ethyl Oder Benzyl 

R- = ein Alkylresl mit 8-20 C-Atomen, wobei 

1= 1, 2 Oder 3 ist. 

55 X- = Cl-,Br-,I-oderAlkylsulfat-. " ' 

2. Polymere nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, daB die Monomeren b) (Meth)acrylsaureester der allge- 
meinen Formel (II) . . ^ ; ..• . ' . . , ' 

[CH3=ai3.CX>-((>CH2-CHR4)J^-.N«(CH3)4^„+,)-(R?^ X" (II) 

60 ' ' " • - . * ■ ' 

wobei . „ 

m^=l,2oder3,n=2^, ' ' 

R- = ein Alkylrest mit 8-20 C-Atomen, wobei t = 1, 2 oder 3 ist. 
R3 = HoderCH3, ' . 

65 R'* = HoderCH3 ^ i * 

X- = CI- . Br-, I- Oder Alkyisulfat-. 

3. Polymere nach Anspruch 1 oder 2, dadurch gekennzeichnet, daS die Monomeren b) (Meth)acrylsaureester der 
allgemeinen Formel (IH) 
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(III) CH2=CR3-CO-(0-CH2-CH2)u-N®(CH3). R2 - X 
GH2=CR3-C6-(0-CH2-CH2)v^ 



mil 

u+-v = 6-20, ..... " • ' V . 

R- = ein Alkylrest mit 8-20 C-Atomen, ^ . > 

R3 = HoderCH3, - ' ^ 

X = CI", Br-, I- Oder Alkylsulfar ^ ; . .t ; . * lo 

sind. " ' ' \i ■ . ' 

4. Polymere nach einem qder mehreren der Anspriiche 1 bis 3- dadurch-gekennzeichriet,<laB das M6nomer*b) Quat 
A gemaB Formel (TV) ' 

(IV) CH2=C(CH3)-CO-(QrCH2-CH2)u^^(GH3)T;(G is 
CH2=C(CH3)-C0-(0-CH2-CH2)v 

wobei u+ V = 10 ist, enthalten ist. 

5. Polymere nach Anspruch 1 oder 2, dadurch gekennzeichnet, daB die Monomeren b) (Meth)acrylsaureester der 20 
allgemeinen Formel (V) 

ai2=cT^^-co-(acH2-ai2)w-N®(c^^^ ^Y^ : 

w=2-40, 

' R- = cin Alky lrx;st1tmt 8-20 C-Afe^ / ' ' ' ' -'M' '■ ■ ' - - 

' R3 = H bder CH3/ ^ ■ ' ' , • —.J-* . • j ..... 

X- = C|-, Br- I- Oder Alkylsulfar ' - - • ' : - - -t^' ' i.* u. ■ 

enlhalien sind. . . , ' , * 30 

6. Poiyniei-e nach AnsprucH 5, dadurch gekennzeichnet, daB das Monbrrrer b)' Qiiat'B der Formel (VT)' 

CTT2=C(CH3)-CO-((>CH2-CH2)2-N®(CH3)2-(Ci4H29)/ CI" (VI) 

enthalten ist. 35 

7. Verwendung eines Polymeren nach einem* dei* Anspriiche 1 bis 6 fiir Kuhststoi0fe'£(der Kunststoffuberzuge mit ei- 
ner antimikrobiellen Oberflache. ' ' , • , ' ~ * '* " 

8/ (Meth)acrylat-Monomer gernaB Fonhel (n) ' ' * - ' * ' • 

[CH2=CR3-CX>-(C>-CH2-CHR^)J„-N«(OT3)4_^„^^^^^ X" (11) ■ ^ ' ' ' * 40 

mit m = 1, 2 Oder 3, n = 2-40, 

R- = ein Alkylrest mit 8 20 C-Atomen, wobei t = 1, 2 oder 3 ist 



R3 = H Oder CH3, 



R'* = HoderCH3 ' ' ' . i :: r; . • • . i. : j- ; , 1; . , : : , , 45 

X- = CI-, Br-, I- Oder Alkylsulfar. ' * m : • 

9. Monomer nach Anspruch 8, gekennzeichnet durch die Fonnercrn) • / •/ 



(111) CH2=CR3-CO-(0-CH2-CH2)u-N®(CH3)> R2 - X 
CH2=CR3-C0-(0-CH2-CH2)v'^ 



50 



wobei 

u + v = 6-20, • • 

R- = ein Alkybest mit 8-20 C-Atomen, 55 
R3 = HoderCH3, 

'X-'=Cl-,Br-,'i- Oder Alkylsulfar. • '= ^ 

10. Monomer nach Anspruch 8 oder 9, gekennzeichnet durch die Formel 

(IV) CH2=C(CH3)-C0-(O-CH2-CH2)u-N®(CH3)-(Ci2H25)-' CI " 
CH2=C(CH3)-CO-(0-CH2-CH2)v 

wobei u + V = 10 ist. ' ■ ^ » *. 

11. Monomer nach Anspruch 8, gekennzeichnet durch die Formel (V) • ■ * * * - 65 

^ I • ■ ; » * ■ 

C^2=CR3.C0-(0-,CH2-CH2)w-N®(CH3)2-R2 . X: (V) * 
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wobei 
w = 2-40, 

R- = ein Alkylrest mil 8-20 C-Atomen, 

R3 = H Oder CH3, 

X = C1-. Br", I- Oder Alkylsulfar 

ist. 

12. Monomer nach Anspruch 11, gekennzeichnet durch die Formel 
CH2=C(CH3)-Ca(0-CH2-CH2)2-N®(CH3)2-(C,4H29) • CI- (VI). 

13. Verfahren zur IlersteUung eines antimikrobieUen Polymers durch radikalische Polymerisation 99 bis 40 Gew,- 
% von nichl funktionellen vinylisch poiymerisierbaren Monomeren und l-60Gew.-% (Meth)acrylat-Monomeren 
nach einem der Anspriiche 8 his 12. 



